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学 位 鎗 文 内 容 の 要 旨
我々は日本人の非小細胞肺癌患者において､喫煙量から上皮成長因子受容体(BGEBェクソ
ン19遺伝子欠失やL858R遺伝子変異を予測する診断上の確からしさを調べた｡まず､1001
名の非小細胞肺癌患者で､EOFRエクソン 19とエクソン21の遺伝子変異の有無を調べた｡
診断上の確からしさを評価するため､受信者動作特性(Ro°)曲線を用いた｡314名に EGER
遺伝子変異を認めた｡13PY未満の喫煙量が､感度 73.5%､特異度 77%で､EGER遺伝子変
異陽性を予測する最適なカットオフ値であった｡ROC曲線下の面積は 0.77であり､これは
EGFR遺伝子変異陽性を予測する上で､喫煙量が中等度の確からしさをもつことを示唆 した｡
13PY未満の喫煙者の中央全生存期間(MST)と中央無増悪期間(MPFS)はそれぞれ 18.6ケ月､
6.3ケ月であり､13PY以上の喫煙者はそれぞれ9.6ケ月､2.4ケ月であった｡全生存期間(OS)
と無増悪期間(PPS)は 2群間で有意差を認めた｡(OS:HR=0.64,95%CI=0.51･0.80,P=
0.0001)(PFS:HR=0.58,95%CI=0.47･0.71,P<0.0001)
輿煙量からEGFR遺伝子変異を予測することが､診断上中等度の確からしさであることを
我々の研究は示唆 した｡つまり､EGFR遺伝子変異が特定できない場合､13PY未満の喫煙
量である患者にゲフイチ二プ治療を考慮することができるかもしれない｡
静 文 審 査 結 果 の 要 旨
本研究では､日本人の非小細胞肺癌患者の喫煙量と､上皮成長因子受容体 (EDFR)逮
伝子変異の陽性との相関を多施設の協力で 1001例について検討した結果､喫煙量から遺
伝子変異の存在を予測することが､診断上可能である程度に確かであることが示されたと
している｡現在の EGFR遺伝子変異の診断精度では遺伝子変異が検出できない場合など
において､ゲフイチニブ治療を考慮するための臨床指標の確立に繋がる貴重な業績である｡
よって､本研究者は博士 (医学)の学位を得る資格があると認める｡
